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論　文　内　容　要　旨
ふ　り　が　な）
名 鮨　き綿
学位論文庸目
AssociationbetweenPu］seWaVeVelocityalldCoronaryArteJyCaLci重cation
inJapanesemen：theShigaEpidemiologicaIStudyofSllbcLinical
Athe和ScIemSis（SESSA）
（日本人一般男性集団における脈波伝播速度と冠動脈石灰化との関連：
滋賀潜在性動脈硬化症学研究（SESSA））
【背景・目的】
循環器疾患（以下CVDとする）は主要な死因の一つであり、人口の急速な高齢化に伴
いいCVD羅患および発症はますます増加していくものと予想される。CVDの予防に大き
な関心が集まる中、より効果的な戦略としてCVD発症に先立って生じるCVDの前臨床期
である潜在性動脈硬化に焦点を置くようになってきている。CTで細定される冠動脈石灰
化（以下CACとする）は、冠動脈粥状硬化の有用な潜在性指標であり、潜在性動脈硬化
部位の形態学的変化を表す。一方、脈波伝播速度（以下PWVとする）は動脈の硬さ（ス
テイフネス）の信頼できる指標であり、頸動脈一大腿動脈脈波伝播速度（以下cfPWVと
する）が中心動脈（大動脈）の硬さを表すのに対して、上腕一足首脈波伝播速度（以下baPWV
とする）は、中心動脈および末梢動脈の硬さを表す。baPWVは低侵葉かつ測定が僑債であ
るため主にアジア諸国で広く普及している。cfPWVもbaPWVも、CVD発症の強い予測因
子になることが示されてきている。しかしながら、一般集団におけるbaPWV測定とCAC
を含む潜在性動脈硬化の関連についての報告は少ない。
そこで我々は、滋賀潜在性動脈硬化疫学研究（SESSA）のデータを用いて、日本人男性一
般集団における断面調査の成績からbaPWVとCACとの関連を検討し、さらにCACの同
定に最適なbaPWVのカットオフ借についても検討した。
【方法】
2006年から20鵬年にかけて滋賀潜在性動脈酎ヒ疫学研究（SESSA）に参加した、滋賀県
草津市住民から無作為抽出した40～79歳男性のうち、心血管病の既往やデータ欠損のな
い986名を解析対象とした。b甜WVを四分位で分け（＜137名、1373－1563、1564－1849、
＞1849cm／秒）、CACとの関連を検討した。AgatstonCaスコア≧10をCAC陽性と定義し
た。年齢、BMl、脈拍数および心血管病危険因子（収縮期血圧、総コレステロール、HDL
コレステロール、HbAIc、飲酒、喫煙、運動の有無、降圧薬、脂質異常症薬、糖尿病薬使
用の有無）そしてCT種別を調整した多重ロジスティック回帰分析を行った。さらにROC
解析を行い、左上隅からの距離‘‘（1－感度）2＋（1－特異度）2，，およびYoudenindex”感
度＋特異度－1”を用いて、CACの同定に最適なb甜WVのカットオフ値を検討した。
（備考）1．論文内容要旨は、研究の目的・方法・結果・考察・結論の順に記載し、2千字
程度でタイプ等で印字すること。
2．※印の欄には記入しないこと。
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【結果】
CAC陽性率は、baPWV最低群で20．7％、第二分位群で41．3％、第三分位群で55．9％、
第四分位群で66．7％と、baPWVの上昇とともに有意に増加した（Pbr的ndく0．001）。多
重ロジスティック回帰分析による各因子の調整後にも、baPWVの増加とともにCAC陽性
リスクのオッズ比は、baPWV最低群を比較レベルとして、第二分位群で1．47、第三分位群
で1．95、第四分位群で2．20と有意に上昇したくPぬr加nd＝0．042）。
ROC解析において、ROC曲線下面積（AUC：arCaunderthecuⅣ6）は0．696であった。また、
左上隅からの距離が最小かつYoudenindexが最大となるようなbaPWVのカットオフ値は
ともに1612cm／秒であり、そのときの感度は0．61、特異度は0．70であった。
【考察】
本研究では、日本人一般男性集団において、循環器疾患の古典的危険因子を含む因子に
て調整後もbaPWVとCACとの有意な関連性があることを示した。我々の知る限り、本研
究は日本人男性の一般集団においてbaPWVとCACの関連を示した最大の研究かつ
baPWVとCAC間のROC解析を行った初めての研究である。
PWVとCACの関連は、欧米やアジアの患者集団で多く報告されている。オランダのロ
ッテルダム研究や米国のフラミンガム研究では一般集団におけるcfPWVとCACの有意な
関連を示した。また最近では、韓国の健診集団などにおいてbaPWVとCACとの有意な関
連が報告された。本研究でも、これらの研究と同様b甜WVとCACとの明らかな関連性を
示した。
本研究の限界は、横断研究であること、男性のみを対象としていること、CACと冠動脈
疾患の関連に関するエビデンスは主に欧米人から得られており日本人におけるエビデン
スが少ないことなどが挙げられる。しかし、この限界はまた我々の強みにもなる。日本人
男性のみを対象にしているので、多民族を対象とした研究よりも、h地相詳nei吋は小さい。
また、サンプルサイズが比較的大きいので広い年齢層において関連性を評価することがで
きた。
【結論】
日本人男性の一般集団サンプルにおいて、baPWV高値で表される動脈の硬さは他の危険
園子と独立してCAC陽性と密接に関連していた。今回の結果は、baPWVが、潜在性動脈
硬化を有し、臨床的な心血管病発症・死亡のリスクが上昇している者を同定しうることを
示唆している。b腑WV測定は動脈の硬さを測る簡便で低侵襲な方法であるが、CVDリス
ク評価において補助的に使用できるかについては、さらなる研究が必要である。
別紙様式8（課程・論文博士共用）
学位論文審査の結果の要旨
整理番号 742 小藤（鳥居）さゆ希
論文審査委員
（学位論文審査の結果の要旨） （明朝体11ポイント、600字以内で作成のこと。）
循韓器疾患の予防には、潜在性動脈硬化を発見し早期介入することが重要で、そのためには
潜在性動脈硬化の低侵襲性評価法の確立が必要である。潜在性動脈硬化の一つの評価法として、
CTで測定される冠動脈石灰化（以下CAC）が冠動脈粥状硬化の指標として用いられているが、
我が国を含む東南アジアではより簡便な上腕一足首脈波伝搬速度（以下baPWV）が普及している。
baPWは、中心動脈および末梢動脈硬化の指標とされているが、baPWVとCACの関連については
よくわかっていない。そこで本研究では、日本人男性一般集団における断面調査の成績から
baP附とCACの関連について検討を行い、以下の点を明らかにした。
1）日本人男性一般集団において、CAC陽性率は、baPW最低群で20．7軋第二分位群で41．誠、
第三分位群で55．9％、第四分位群で66．欄と、baPWVの上昇とともに有意に増加した。
2）ROC曲線から、mCの同定に最適なbaPWVのカットオフ値は、1612．25cm／Sであり、この
カットオフ値を用いた場合の感度は0．613、特異度は0．701であった。
本論文は、日本人男性一般集団におけるbaPWVとCACの関連について新しい知見を与えたも
のであり、最終試験と論文に関連した試問を受け合格したので、博士（医学）の学位論文に値
するものと認められた。
（総字数　578　字）
（平成27年　8月　31日）
